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Глюкокортикоиды (ГК) используются в лечении мно-
гих ревматических заболеваний в качестве базисной проти-
вовоспалительной терапии. Место ГК в лечении ревматоид-
ного артрита (РА) широко обсуждается ревматологическим
сообществом уже более 50 лет [1–7]. Открытие чрезвычайно
высокой эффективности ГК при РА явилось прорывом в ле-
чении этого заболевания и послужило основанием для прису-
ждения в 1950 г. Нобелевской премии по медицине американ-
ским ученым P.S. Hench, E.C. Kendall и Т. Reichstein. В первом
сообщении об использовании кортизона при РА P.S. Hench
и соавт. [8] описывали «драматическое» улучшение симпто-
мов РА у 16 больных. Интересно, что длительность РА у них
была менее 5 лет, а у 8 из 16 – менее 2 лет. Авторы считали,
что кортизон эффективен при ранних воспалительных
процессах, а не при более поздних пролиферативных изме-
нениях в синовии. Отмена кортизона сопровождалась поте-
рей эффекта. Оптимальной считалась доза кортизона 100
мг, которая позднее была уменьшена. В 1959 и 1960 гг. поя-
вилось сообщение о первом контролируемом 3-летнем
сравнительном исследовании больных РА с длительностью
болезни менее 2 лет, которым назначали преднизолон в ра-
зовой суточной дозе >20 мг с последующим ее снижением
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В статье обсуждается место глюкокортикоидов (ГК) в современной стратегии лечения ревматоидного артрита (РА) согласно ре-
комендациям EULAR 2013 г. Приведен обзор основных исследований ГК за весь период применения этих препаратов в лечении РА.
Обсуждаются сложности, позитивные и негативные стороны использования ГК при РА, возможности их влияния на прогрессиро-
вание деструкции в мелких суставах кистей и стоп.
В связи с получением в последние годы новых данных рекомендация EULAR 2013 г. по ведению больных РА в отношении ГК сформу-
лирована следующим образом: «В качестве компонента стратегии лечения в течение первых 6 мес болезни следует рассматривать
применение низких доз ГК (в комбинации с одним или несколькими базисными противовоспалительными препаратами)». Особо под-
черкивается, что ГК следует отменить как можно быстрее, насколько это возможно с клинической точки зрения. Термин «низ-
кая доза ГК» подразумевает назначение преднизолона в дозе ≤7,5 мг/сут.
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через 1 год до 10 мг (n=45) и аспирин или другие анальгети-
ки (n=39) [9, 10]. Исследование показало превосходство
преднизолона в 1–3-й год в отношении боли, припухлости,
функционального состояния и развития деструкции в мел-
ких суставах, особенно в 1-й год. Тяжелые нежелательные
реакции отмечались при приеме 20 мг/сут преднизолона.
Таким образом, стало очевидно, что неизбежно развиваю-
щиеся тяжелые токсические реакции при длительном прие-
ме высоких доз ГК (>20 мг/сут преднизолона) при РА пол-
ностью нивелируют благоприятный эффект лечения [11]. 
Вследствие этого стали использоваться различные режи-
мы ГК-терапии при РА: альтернативный режим, внутривен-
ное введение, депо-инъекции, причем эти режимы стали при-
менять при отсутствии рандомизированных контролируемых
исследований (РКИ). Почти за 30 лет (с 1966 по 1994 г.) для
проведения метаанализа [12] удалось отобрать всего 9 иссле-
дований (в среднем длительностью 7 мес каждое), посвящен-
ных сравнению ГК с анальгетиками. Кроме того, как показал
анализ базы данных (Arthritis, Rheumatism, and Aging Medical
Information System – ARAMIS), у пациентов РА, леченных
ГК, риск преждевременной летальности был в 1,5 раза выше,
чем у пациентов, не получавших ГК [13]. 
После появления доказательств эффективности базис-
ных противовоспалительных препаратов (БПВП) был
сформулирован еще один подход к использованию ГК при
РА – в качестве «bridge therapy». В первом 18-недельном
РКИ этой стратегии [14] преднизолон назначали в начале
терапии парентеральными препаратами золота в дозе 
10 мг/сут в первые 12 нед, 7,5 мг/сут на 13-й и 14-й неделе,
5 мг/сут на 15-й и 16-й неделе и 2,5 мг/сут на 17-й и 18-й не-
деле. Пациенты контрольной группы получали плацебо. За
первые 12 нед улучшение было отмечено у 60% больных, но
по мере снижения дозы преднизолона практически у всех
пациентов (58%) развилось обострение. Различий в рентге-
нологическом прогрессировании между группами не было.
Поэтому авторы не рекомендовали «bridge therapy» для
больных РА. Неудача применения короткого курса предни-
золона в начале лечения БПВП сформировала представле-
ние об использовании относительно низких доз ГК дли-
тельно для достижения контроля за течением РА. Несмотря
на отсутствие РКИ, к 90-м годам прошлого века перораль-
ные ГК получали около 60–70% больных РА [15].
Этот исторический экскурс показывает, что уже с 50-х
годов ХХ в. для ревматологов стало аксиомой, что назначе-
ние ГК в относительно низких дозах оправдано в ранних
стадиях РА, а высокие дозы используются только по стро-
гим показаниям:
• очень высокая активность ревматоидного процесса, 
в том числе с явлениями генерализованного васкулита (ли-
хорадка, потеря массы тела, анорексия и др.);
• тяжелые осложнения терапии БПВП. 
В остальных случаях назначение при РА ГК в высоких
дозах и в течение длительного времени абсолютно проти-
вопоказано и может рассматриваться как серьезная вра-
чебная ошибка.
Однако быстрый противовоспалительный и обезболи-
вающий эффект ГК привел к частому их назначению в раз-
ных лекарственных формах (перорально, внутрисуставно,
внутривенно), подчас в неадекватных дозах, что способст-
вует развитию тяжелых осложнений. Помимо остеопороза,
синдрома Кушинга, катаракты, стероидного диабета, при
РА быстро развивается кортизонозависимость, увеличива-
ется частота коморбидных инфекций, что приводит к пере-
рывам в базисной терапии, утяжеляет течение болезни,
уменьшает продолжительность жизни пациентов. Однако
вокруг вопроса о том, каково место «низких» доз ГК в лече-
нии «раннего» РА развернулись горячие споры [1–3, 7], ко-
торые должны были выяснить, что считать «низкими» доза-
ми ГК, какова оптимальная давность РА для использования
ГК и какова оптимальная длительность их применения. 
Тем не менее в 2005 г. при оценке данных систематиче-
ских обзоров и метаанализов [16] было заключено, что ГК,
обычно в низких дозах, исследовались в краткосрочных ис-
следованиях с целью оценки их влияния на симптомы РА: в
большом количестве РКИ, длительностью менее 2 нед, пока-
зано достоверное уменьшение боли и болезненности по срав-
нению с плацебо и нестероидными противовоспалительными
препаратами (НПВП, контроль) [17]. Данных о длительном
использовании (более 3 мес) ГК меньше, но обычно сообща-
ется об уменьшении симптомов активности болезни. Метана-
лиз показал, что при длительном применении эффект ГК не
отличается от эффекта аспирина и плаквенила [18].
В систематическом обзоре EULAR 2010 г. [19] было от-
мечено, что: 
• «bridge-therapy» – сравнение с плацебо или НПВП –
эффективна в отношении симптомов РА, функции и дест-
рукции (длительность исследований – до 2 лет);
• добавление ГК к БПВП эффективно (длительность
исследований – 1–2 года);
• специальных исследований эффективности ГК в ран-
ней и более поздней стадии РА не проводилось. 
В заключении обзора констатировалось, что оптималь-
ные дозы, показания, время и длительность назначения 
к настоящему времени не изучены.
В рекомендациях EULAR 2010 г. [20] по ведению больных
РА в отношении ГК рекомендация была сформулирована сле-
дующим образом: «Добавление ГК в низких или умеренных
дозах к синтетическим БПВП, применяемым в виде моноте-
рапии или в комбинации, может быть полезно как начальная
кратковременная терапия, но она должна быть отменена так
быстро, как позволяет клиническая картина». Отмечалось,
что ГК имеют не только противовоспалительные, но и бо-
лезнь-модифицирующие свойства [21, 22]. Рекомендованная
доза ГК составляла ≥10 мг/сут, однако для достижения более
быстрого эффекта разрешалось кратковременное использова-
ние и более высоких доз. При этом авторы благоразумно от-
мечали, что увеличение эффекта по мере увеличения дозы ГК
в сравнительном аспекте не исследовалось. Авторы подчерк-
нули, что длительное использование ГК ведет к развитию не-
желательных реакций, хотя сроки «кратковременного» или
«длительного» использования ГК при РА не определены. 
В последних рекомендациях EULAR 2013 г. [23] эта ре-
комендация претерпела изменения: «В качестве компонента
стратегии лечения в течение первых 6 мес болезни следует рас-
сматривать применение низких доз ГК (в комбинации с одним
или несколькими БПВП)». Как и в рекомендациях 2010 г.,
особо подчеркивается, что ГК следует отменить так быст-
ро, насколько это возможно с клинической точки зрения. Тер-
мин «низкая доза ГК» подразумевает назначение преднизо-
лона в дозе ≤7,5 мг/сут [24]. 
Изменение этой формулировки связано с получением в
последние годы новых данных, объединенных в системати-
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ческом обзоре литературы [25]. Отмечается, что комбинация
ГК с БПВП улучшает результаты лечения (клинические,
функциональные и структурные параметры) [26–29] и по эф-
фективности сопоставима с комбинацией генно-инженер-
ных биологических препаратов (ГИБП) и метотрексата (МТ)
[30, 31]. Монотерапия ГК не рекомендуется и может назна-
чаться только в виде исключения, когда применение всех дру-
гих БПВП и ГИБП противопоказано. Отдельно Комитет
EULAR отметил, что опубликовано мало данных о безопас-
ности низких доз ГК, но в целом есть сообщения о приемле-
мом профиле их безопасности [32] и о том, что при лечении
ГК должна проводиться профилактика осложнений [33]. Эти
положения согласуются и с данными систематических обзо-
ров литературы [25, 34]. Вопросы безопасности ГК-терапии
вызвали жаркие дебаты членов Комитета EULAR. Компро-
мисс был достигнут в отношении уточнения рекомендации
«короткое время», что определено как менее 6 мес. Только
73% членов Комитета были согласны с этим пунктом. 
Таким образом, Комитет заключил: ГК должны исполь-
зоваться при РА в качестве «bridge therapy», продолжитель-
ность которой ограничивается 6 мес, в идеале ГК далее долж-
ны быть отменены. Применение ГК в развернутой стадии РА
и внутрисуставное введение ГК специально не обсуждались.
Заключая обзор подходов в терапии ГК при РА, можно
отметить, что во второй декаде XXI в. вновь рекомендуется
короткое использование ГК в низких дозах и при раннем
РА. По-прежнему актуально изучение безопасности ГК,
поскольку хорошо известны их отсроченные нежелатель-
ные эффекты, включая остеонекроз, кортизонозависи-
мость [35, 36]. Относительно краткосрочные исследования
комбинации ГК с БПВП не позволяют однозначно гово-
рить и об их более высокой эффективности по сравнению
с монотерапией МТ (особенно после широкого внедрения
в практику его подкожной формы) [37]. Хотя ряд РКИ по-
казал положительное влияние ГК на структурные измене-
ния, необходимы дополнительные длительные исследова-
ния. Как видно из данных табл. 1, длительность большин-
ства РКИ, посвященных оценке «болезнь-модифицирую-
щего» действия ГК, не превышала 3 лет. При этом продол-
жение наблюдения за больными до 11 лет в исследовании
COBRA [38] показало, что количество эрозий в группе, по-
лучавшей преднизолон (группа COBRA), было больше,
чем в контрольной группе, леченной сульфасалазином –
СУЛЬФ (52 против 42), кроме того, в группе COBRA дос-
товерно чаще требовалось лечение артериальной гипер-
тензии, а также прослеживалась отчетливая тенденция к уве-
личению частоты стероидного диабета, катаракты, гиперхо-
лестеринемии, рака и инфекций.
Другие коморбидные состояния, такие как кардиова-
скулярные заболевания, встречались в группах с одинако-
вой частотой. На рисунке представлены данные метаанали-
за исследований влияния ГК в комбинации с БПВП по
сравнению с комбинацией ГИБП и БПВП на структурные
проявления РА [39]. Данный анализ также нуждается в уточ-
нении, так как в исследованиях использовались разные до-
зы ГК, в ряде исследований участвовало ограниченное ко-
личество больных. Обращает на себя внимание то, что от-
сутствие преимущества ГК в отношении структурных изме-
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Данные метаанализа исследований влияния ГК в комбинации с БПВП по сравнению с комбинацией ГИБП и БПВП на структур-
ные проявления РА [39]. Здесь и в табл. 2: ИНФ – инфликсимаб; ЭТЦ – этанерцепт; АДА – адалимумаб; ЦЗП – цертолизумаба
пэгол; РТМ – ритуксимаб
Преимущество                   Преимущество
ГИБП+МТ                                МТ
-4             -2            0              2            4
ЭТЦ+МТ по сравнению с МТ
ИНФ+МТ по сравнению с МТ
ЭТЦ+МТ по сравнению с МТ
ИНФ+МТ по сравнению с МТ
ИНФ+МТ по сравнению с МТ
АДА+МТ по сравнению с МТ
АДА+МТ по сравнению с МТ
ЦЗП+МТ по сравнению с МТ
ЦЗП+МТ по сравнению с МТ
РТМ+МТ по сравнению с МТ
АБЦ+МТ по сравнению с МТ
АБЦ+МТ по сравнению с МТ
Общее (95% ДИ)
ГИБП+МТ                        Среднее 
по сравнению с МТ              различие 95% ДИ
Преимущество    Преимущество 
ГК                    плацебо
-4       -2         0          2         4
ГК+БПВП по сравнению с БПВП
ГП+МТ по сравнению с МТ
ГП+МТ+ЦсА по сравнению 
с МТ+ЦсА
ГП+СУЛЬФ по сравнению с СУЛЬФ
ГК+БПВП по сравнению с БПВП
ГК по сравнению 
с препаратом золота
ГП+БПВП по сравнению с БПВП
ГК по сравнению с НПВП
ГК+БПВП по сравнению 
с БПВП
ГК+БПВП по сравнению с БПВП
ГК по сравнению с плацебо
ГК+препарат золота в/с 
по сравнению с препаратом золота в/с
ГК по сравнению с делагилом
ГК+БПВП по сравнению с БПВП
Общее (95% ДИ)
ГК±БПВП по сравнению              Среднее различие
с плацебо±БПВП                            95% ДИ
нений показано в сравнении с хлороквином и СУЛЬФ, 
которые, по данным многочисленных РКИ, уступают МТ 
по эффективности. 
Представляется, что внедрение в повседневную практи-
ку стратегии «Treat to target» [40] позволит добиваться боль-
шего эффекта БПВП и минимизировать частоту назначе-
ния ГК при РА. Невозможность полной отмены ГК из-за
кортизонозависимости приводит к отмечаемому многими
авторами увеличению риска развития серьезных инфекций
даже при использовании низких доз ГК (табл. 2, 3) и осо-
бенно при увеличении суточной дозы до ≥10 мг [41, 42]. Раз-
витие серьезных инфекций, помимо того что это требует
серьезного стационарного лечения, приводит к перерывам в
лечении и БПВП, и ГИБП, что может спровоцировать обо-
стрение РА и ухудшить исход болезни. Хорошо известно,
что лечение ГК должно сопровождаться немедленным на-
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Препарат                                                                         Все больные                                                               Отобранные по полу, возрасту, 
сопутствующим заболеваниям и т. д.
ОР                             p                         95% ДИ                        ОР                             p                         95% ДИ
Таблица 2. П р е д и к т о р ы  г о с п и т а л и з а ц и и  п о  п о в о д у  п н е в м о н и и
Примечание. ЛЕФ – лефлуномид.
Преднизолон, все дозы
Без преднизолона
Преднизолон, 5 мг/сут
Преднизолон, 5–10 мг/сут
Преднизолон >10 мг/сут
МТ
Гидроксихлорохин
ЛЕФ
СУЛЬФ
ИНФ
ЭТЦ
АДА
2,3
1,0
1,7
2,9
3,1
1,0
0,8
1,3
0,6
1,5
0,7
1,4
0,001
0,001
0,001
0,001
0,951
0,011
0,003
0,027
0,001
0,013
0,257
1,9–2,7
1,4–2,1
2,3–2,7
2,2–4,3
0,9–1,2
0,6–0,9
1,1–1,6
0,4–1,0
1,3–1,7
0,5–0,8
0,8–2,3
1,7
1,0
1,4
2,1
2,3
1,0
0,9
1,3
0,7
1,2
0,8
1,1
0,001
0,001
0,001
0,001
0,884
0,331
0,036
0,053
0,182
0,051
0,816
1,5–2,1
1,1–1,6
1,7–2,7
1,6–3,2
0,8–1,2
0,7–1,1
1,0–1,5
0,4–1,0
0,9–1,4
0,6–1,0
0,6–1,8
Параметр                                      Модель, оцененная в оригинальной когорте                        Модель, оцененная в валидизированной когорте
ОР (95% ДИ)                                                                               ОР (95% ДИ)
Таблица 3. Ф а к т о р ы  р и с к а  с е р ь е з н ы х  и н ф е к ц и й  п р и  РА
Возраст:
<60
60–80
≥80
Серьезные инфекции в анамнезе:
нет или >3 лет назад
в последний год
в последние 2–3 года
Внесуставные проявления РА
СОЭ, мм/ч:
<30
30–50
≥50
ГК:
не использовали
≤10 мг/сут
>10 мг/сут
Коморбидность:
нет
1
>1
1,0
1,5 (1,15–1,95)
2,36 (1,71–3,24)
1,0
3,48 (2,67–4,54)
1,95 (1,45–2,63)
1,86 (1,33–2,60)
1,0
1,20 (0,93–1,55)
1,84 (1,45–2,34)
1,0
1,74 (1,35–2,24)
3,60 (1,90–6,82)
1,0
1,96 (1,55–2,49)
2,79 (2,17–3,58)
1,0
1,53 (0,98–2,40)
2,18 (1,21–3,91)
1,0
10,13 (6,00–17,12)
5,59 (2,69–11,64)
1,59 (0,98–2,32)
1,0
1,50 (0,98–2,32)
1,05 (0,54–2,03)
1,0
2,14 (1,42–3,23)
3,97 (1,79–8,82)
1,0
1,25 (0,77–2,05)
2,67 (1,45–4,90)
значением противоостеопоротической терапии, что удоро-
жает лечение [33] и не всегда предупреждает развитие остео-
поротических переломов. Так, среди 30 262 больных, нахо-
дившихся в базе данных British General Practice [43], перело-
мы были у 2460 (8%); факторы риска переломов: 1) длитель-
ность РА >10 лет (ОР 3,4; 95% ДИ 3,0–4,9); 2) низкий индекс
массы тела (ОР 3,9; 95% ДИ 3,1–4,9); 3) прием ГК (ОР 3,4;
95% ДИ 3,0–4,0). Отмечено, что у женщин старше 65 лет с
низким индексом массы тела прием ГК увеличивает 5-лет-
ний риск перелома в 5,7 раза (95% ДИ 5,3–6,9). Даже прием
низких доз при длительности их приема >6 мес вызывает от-
четливое ухудшение отдаленных исходов РА. Так, 400 боль-
ных РА (средний возраст 65 лет) [44] были разделены на 
3 группы (табл. 4): больные, не получавшие ГК или полу-
чавшие их <3 мес; больные, получавшие ≤7,5 мг/сут пред-
низолона длительно (>6 меc), и больные, получавшие >7,5
мг/сут преднизолона длительно (>6 мес). Из табл. 4 видно,
как нарастают индекс HAQ, необходимость в эндопротези-
ровании, приеме аспирина, статинов и антигипертензив-
ных препаратов в зависимости от дозы и длительности при-
ема преднизолона. Нами также было отмечено достоверное
нарастание индекса HAQ у пациентов через 8 лет после на-
чала РА при использовании ГК в качестве «bridge therapy» и
применении далее минимальных доз ГК [45] по сравнению
с больными, леченными контролируемо БПВП.
Длительный путь (более чем в 60 лет) определения места
ГК в лечении РА подчеркивает сложность этой проблемы: бы-
стрый эффект и подчас тяжелые отдаленные последствия, не-
обходимость медленного снижения дозы и сохраняющаяся
возможность обострения, нередко негативное отношение
больных к ГК и, напротив, чрезмерное «увлечение» некото-
рых клиницистов этим видом терапии. Тем не менее видна
тенденция к вдумчивому и осторожному подходу при реко-
мендации использовать ГК у больных РА, стремление умень-
шить кумулятивную дозу ГК. Появление преднизолона с мо-
дифицированным высвобождением (примерно через 4–6 ч по-
сле приема) позволит минимизировать метаболические ослож-
нения ГК-терапии и проводить более безопасное лечение РА.
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Параметр                                                                     1-я группа               2-я группа (<7,5 мг/сут)   3-я группа (>7,5 мг/сут)                       р
Таблица 4. И с х о д ы  РА  в  з а в и с и м о с т и  о т  д о з ы  и  д л и т е л ь н о с т и  п р и е м а  п р е д н и з о л о н а
DAS28 (SD)
HAQ
Хирургическое лечение суставов, %
Прием аспирина, %
Прием статинов, %
Прием антигипертензивных препаратов, %
4,15 (1,38)
1,25
23,1
14,9
17,8
38,4
4,09 (1,37)
1,63
36,2
12,1
17,2
37,9
4,59 (1,47)
2,11
50,8
25,4
30,5
67,8
0,08
<0,001
<0,001
0,092
0,073
<0,001
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